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本研究は， 肝 切除後の再生肝 に お け る胆汁分泌能な らび に indo cya nine gre e nくIC GI色素移送能 の
回復過程を知る こ と を目的と した． 4n％肝切除犬 を作製 し， 経時的に 胆汁組成の変動と1 C G色素の血 中消
失 ． 胆汁中排泄の 動態を検索 した． その結 軋 以下 の成績 を得た． 体重 当た りの 肝胆汁量は肝切除後1 日
目に は減少し， 3 日目で術前値 に 復 した が， 肝重量当た り の 肝胆汁畳 は1 日目 より有意 に術前値を上 回る
分泌 量を示 した． 胆汁浸透圧 は肝切除後 1日目よ り有意に 低下 し， 胆汁 pH 値は 1 日月 よ り有意に 上昇 し
た． 胆汁中電解質の う ち， Na＋値 は全経過 を通 じて変動 しなか っ たが ， H C O言値と Cl一億 は肝切除後 1 日目
よ り有意に 上 昇し た． 胆汁酸に つ い て は， 血 中胆汁酸値は肝切除後 1 日日で著増し たが ， 以後漸減 して 28
日目で術前値 に復 し た． 一 方 ， 胆汁 中胆汁酸排泄量 は， 体重 お よ び肝重量当た りと も に 肝切除後早期で は
有意に減少した が， 7 日目で術前備 に 復 した． しか し， 胆汁酸濃度 は 7 日目で も胆汁量増加に 伴う相対的
希釈の ため低値を示 した ． I C Gに よ る色素移送能の 推移を みる と，I C G最大除去率を示 すI C G Rm a x値の
回復は肝重量 の 回復 に 比 べ 著 しく遅延 した ． 工C Gの 移送能 を表わ す 指標 のう ち， 血祭消失率を示 す K値，
血 祭か ら肝 へ の 移行率 を示 す a値 お よ び肝か ら胆汁 へ の移行率 を示 す h値 は， い ずれ も肝切除後1 日目よ
り切除量 に ほ ぼ比 例 し て 減少した が， 7 日目で 術前備 に 復 した． しか し， 肝か ら血祭 へ の移行率 を示す b
値の 回復 は遅延 し28 日目で も術前値 よ り低値を示 した． 一 方 ， 王C G色素 の時間当た り 胆汁中最大排泄量 お
よび 回収率は， 肝切 除後 7日目 で も術前値よ り低値 を示 した ． 以 上 ， 肝胆汁畳 は肝切除後早期よ り回復 し
たが， これ は主 と して総胆管 レ ベ ル で の 胆汁分泌能克進 に よ るも の で あ り， ま た王C G色素移送能の面か ら
みる と， 工C G色素の類洞側肝細胞膜で の摂取能お よ び毛細胆管側肝細胞膜 で の 排泄能 に 比 べ ， 肝細胞内移
送能の回復は か な り遅延 す る こと が 示 され た ． すなわち， 肝切除後で はみ か け上胆汁分泌能が 回復 して い る
よう に み えて も， 潜在 的胆汁分泌障害は残 っ て い るも の と結論され た ．
Key w ords hepate ctom y，1iver regeneration， bile ex c r etion， bile a cid，
indocya nine gr ee ntr a nspo rt
肝は大き な機能的予億能 と旺盛 な再生能 を有す る実
質臓器で あり， ヒ トで は正 常肝で あれ ば 70ル 80％の 切
除が可能で ある と も い わ れ てい るり
．
し か し， 肝切除後
早期に肝不 全 に 陥り死 亡 に 至る 症例 も少な か ら ず経験
する． すなわ ち， 肝切 除術に 際 して は肝の 切 除 限界 を
知り， 残存肝の 病態 ． 生 理 ． 代謝変動 を十分把握 する
ことが重要で あ る．
こ の よう な観点 か ら ， こ れ ま で 肝切 除 に 関す る 実験
的ある い は臨床的研究が多く行われ て きた ． なか で も，
肝切 除後 の 肝再生 を め ぐ っ て ， 再生促進因子や 核酸 ．
蛋白合成 の 制御機構 に 関す る研究， さ ら に 再生肝で の
エ ネル ギ ー 代謝に 関する研究が多 い ． 一 方 ， 肝切除後
の 胆汁分泌 量 や 各種薬剤の 胆汁内排泄量の 推移 に 関す
る研究も以 前 より 辛が けら れ て い る2ト刃 ． しか し， 肝の
Abbre viatio ns こC A， Cholic a cidニ C D C A， Che n ode o xycholic a cidi DC A， de oxycholic a cid三
IC G，indo cya nine gre enニ工C G Rm a x， m aXim alre m o v alrate of IC GニL CA，1ithocholic a cidニ
Na＋ －K＋ －A T Pase， Na
＋
． K＋ －A de n o sin etripho sphata se， U D C A， u r S Ode o xycholic acid．
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重 要な機能の 1 つ で あ る胆汁分泌能 に 関 して， そ の 回
復過程 を胆汁の 生成 ． 排泄機構 の面か ら論じ た報告は
少な く5州 ， とく に胆汁組成 の 面 か ら総合的 に 検討し
た報告は皆無 とい っ て も過言 で はな い ．
そ こ で， 著者 は 40％肝切除犬 を作製 して ， 再生肝 に
お ける胆汁中の 胆汁酸， コ レ ス テ ロ ー ル ， どリ ル ビ ン，
電解質成分な どの 推移 に つ い て検索 を行 っ た ． さら に ，
再生 肝 に お け る イ ン ド シ ア ニ ン グ リ ー ン くindo －
cya nin egr e e n，IC Gl 色素移送の 動態 も解析 し た．
そ の 結果 ， 肝切除後の 再生肝 に お け る胆汁分泌能な
らび に工C G色素移送能の 回 復過 程 に つ い て興 味 ある
知見 を得た の で報告す る ．
対象 お よび 方法
工 ． 実験動物およ び方法
1 ． 使用 動物
体重10へ 13 kgの 雑種成犬 を使 用 し た． 検索頭数 は，
術前対照群と して 15鼠 肝切除後 1 日目， 3 日目， 7
日目お よび 28 日目の 各時期 に お い て， 1群 に つ き 5
へ 7頭 を使用 した．
2 ． 40％肝切除犬の作製法 と管理
術前約 18時間の絶食後， 初回 に 塩酸ケ タ ミ ン 12．5
m glkg ． 硫酸ア ト ロ ピ ン 0．025m glkg を 筋注 して 背
臥位 に 固定 した． そ の後， チ オ ペ ン タ
ー ル ナ トリ ウ ム
を 50mg 静注 し， 経口的 に気管カ ニ ュ
ー レ を挿入 して
酸素 ． 笑気 ． ミ オ ブ ロ ッ ク 魯 に て調節呼吸を行 っ た．
っ い で ， 上 腹部正 中切開に て 開腹 し， 図1 に示 すよ う
に肝左葉2区域 くIeft c e ntral a nd leftlate r al lobe sl
を切除した． た だ し， 肝切除に 際 して は， 正 常犬 15頭
の 全肝重 量 に 対す る肝 左 葉 2 区域 の重量比が 36．5％
句 42．5％ く平均 38．6％1 で あ っ た た め， 以 下肝左葉 2
区域 を全肝の 40％領域 と して 扱 っ た ．
術 中 ． 術後の補液と して， 5 句 10％フ ル ク ト
ー ス加
電解質輸液くフ ル ク トラ ク ト魯， フ ィ ジ オ ゾ
ー ル 3号 F
句 を 1 日 1000旬 1500m1 5 日間使用 した ． ま た， 全手
術操作 は無菌的に行 っ たが ， 術後感染予防と して抗生
物質くc eftiz oxim e，エ ポ セ リ ン命， 藤沢 薬品工業株式会
廻 を 1 日 250m g 5 日間筋注 した． なお ， 術後 12時
間目以降は自由に 水や食餌 を摂取させ た．
3 ． 胆汁採取お よび 肝重量測定法
肝切除後 1 日臥 3 日目， 7 日目お よ び 28 日目の 各
時期に 再度全麻下く酸素， 笑 気 ハ ロ セ ン ， ミ オ ブ ロ ッ
ク 思 を使f別 に て 開腹 した ． 胆嚢管 を結繁後， 十二 指
腸近傍に て総胆管 を切 開 して 胆汁採取用 の ア ト ム 静脈
カ テ ー テ ル く4号 Fr en chsiz el を挿入 し て肝胆汁 を採
取 し， 検査 に 供 した．
検査終了後， た だ ち に 屠殺 し， 残存肝 を創出 して脱
血 後 の 肝重量 を測定 し た．
I王 ． 検査項 目お よ び方 法
肝切除前， 肝切 除後 1 日 臥 3 日臥 7 日目お よび
28 日目 の 各時期に ， 以 下 の 検査を 行 っ た ．
1 ． 肝重量回復率
40％切除肝よ り推定 し た肝切除前の 全肝重量を100
と し， 肝切除後の 各時期 に 測定し た残存肝の 重量を百
分率 で も っ て 回復率と した．
2 ． 血 液の 生化学的検査
股静脈 より 採血 し， 以 下の 項目 を測定 した．
い 血 清総蛋白値， Biu r et法引
2う 血 清ア ル ブ ミ ン 値， B C G 法川
31血 清 gluta mic o x alo a cetictr a n sa min as e値く血
清 G O Tう， tトV法1い
41 血清glutamic p yru victr a n sa min a se値 他清
GPTl， U ．V 法川
51 血 清 alkalin e pho sphata s e値 く血 清Al－pl，
K ind，King 法1 21
61 血 清 Y－gluta myl tr a n speptida se値 く血 清y－
G T Pl， Orlo w ski変法 潮
71 血 清 ビリ ル ビ ン値 ， Je ndr a s sik－Cleghor n法1 41
8ン 血 清総 コ レ ス テ ロ ー ル 値， 酵素法 相
91 へ パ ブラ ス テ ン テ ス ト値 くヘ パ ブラ ス チ ンテス
ト用 試薬は， エ ー ザイ 株式会社製 を用 い た1
Fig．1． Ca nin eliver－
R L， rightlater al lobei R C， rightce ntr allobe三Ql
qu adrate lobei L C， 1eft c e ntr al lobei
L L， left
late ral lobeこ P， papilla rylobei C， C a uda
telobeこ
G B， ga11bladde r． T he shaded a r e a rep
r ese ntSthe
portion re m o v ed by the pr o c edu
re of 40％
hepate cto my．
肝切除後の 胆 汁分泌 能
州 血清総胆汁酸値 ， 酵素法
刷
11J 血清セ ク レ チ ン 値， r adioim m u noass ay 法
3 ． 肝胆汁量の 測定お よ び胆汁の 生化学的検査
前述し たア トム 静脈 カ テ
ー テ ル よ り肝胆汁を採取し
て， 以下の項目 を測定 し た．
1 1肝胆汁量
2 ト胆汁 pH 傾くTokyo To aH M－1 0 B 型pH メ ー
タ ー を使用フ
3I胆汁浸透圧 ， 氷 点降下 法 くア ム コ 株 式会社製
Osm ette A を使用 した1
射 胆汁中胆汁酸値
胆汁酸定量 に は， 酵 素 法1 61と ガ ス ク ロ マ ト グ ラ
フィ ー 法の両者 を併用 し た． ガ ス ク ロ マ トグ ラ フ ィ ー
による胆汁酸定量法に つ い て は， 大浜の 方法 川1別 に 準
じて図2の よ う な手順で行い ， こ れ に よ っ て得 られ た
グラ フよ り， それ ぞれ の 数値を積分法で算出 した．
なお， ガ ス ク ロ マ ト グ ラ フ ィ ー の 器機 は島津製 G C－
7AくF工D検出器l を使用 した． カラ ム に は 0．2％Poly
l－110ノク ロ モ ソ ル ブ で W － H P 80一 － 100 メッ シ ュ を 充
填し， 内径2．6 m m， 長さ 2．6 m の もの を使用 した． 温
度条件はカラ ム 部分220
0
C， 試料注入 部お よ び検出半
は240
0
C と した． キ ャ リ ア ー ガ ス と し て ヘ リ ウム を流
速60 milmin で 用 い ， チ ャ ー ト ス ピ ー ド は5 m m と し
た
． 胆汁酸の検索項目 は以 下の ごと くで ある ．
iト総胆汁酸 くtotal bile a cidsl こ iil コ ー ル 酸
Bile
土
1 ． E thanoI Extr a ction
J
2 ． Hydr olys I S
土
3 ． Ether Extraction
土
4 ． M ethyl Este r浦 c ation
J
5 ． Trim ethyJsiIyliヱ atio n
l
6 ． Ga s chro m atogr aphy
Fig．2． Diagra mofpro c edu r efo rbile a cid an aly－
Sis．
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くchoユic a cid， C Al iiiり ケ ノ デ オ キ シ コ ー ル 酸
くche n ode o xycholic a cid， C D C Alニ1Vlデ オ キ シ コ ー
ル 酸 くde o xycholic a cid， D C AJ i Vl リト コ ー ル 酸
く1itho cholic acid， LCAl i Vl ウル ソデ オ キ シ コ ー
ル 酸 くu r sode o xycholic a cid， U D C Al．
5ン 胆汁中総 コ レ ス テ ロ ー ル 値， 酵素法ほ1
6J 胆汁申総ビ リ ル ビ ン 値， Je ndr a ssik－Clegho rn
法 川
り 胆汁中 Na十億， イ オ ン電極法
8う 胆汁中 Cl．値， イ オ ン電極法
91 胆汁中H C O3 一 億，Natels o n超微量ガ ス 分析老削こ
よる法 川
4 ． I C G色素負荷試験
肝切除後の再生肝 に お け る王C G色素の肝細胞内摂
取能， 細胞内移送能お よび毛細胆管内へ の 排泄能 の回
復過 程 を知る目的 で， 以下の 項目に つ い て検索を行 っ
た ．
11 血 梁消失率 くpla s m adis ap pe a r a n c e r ate， K
値う
21I C Gpla s m atr a n sfe r rate くa 値， 血奨か ら肝
へ の 移行率i b 値， 肝 か ら血 祭 へ の 移行率i b値， 肝
か ら胆汁 へ の 移行率1
31I C G最大除去率 くm a xim al r e moval rate of
IC G，IC G Rm a x値l
車上胆汁中IC G色素排泄開始時間
5う時間当た り の胆汁中工C G色素排泄量 お よび 回収
率
な お， こ れ ら の測定法は次の ごと く行 っ た ．
iJ 採血 お よ び胆汁採取法
一 側の 股静脈 に 21 ゲ ー ジの Hak ko エ ラ ス タ ー 針
を留置， 他側の 肘静脈 よ りI C G色素 を1 mglkg 注入
後， 3， 5， 7， 10， 15， 20， 弧 40， 50， 60分の 各
時期に ヘ パ リ ン 処理 した 注射器 に て約 2 ml採血 し，
工C G濃度 を測定し た．
胆汁は ， 前述 した胆汁採取用 ア ト ム 静脈カ テ ー テル
を遮光 し， 工C G色素注入後 3時間に わ た り 15分毎に
肝胆汁量 と胆汁中工C G濃度 を測定 した． これ よ り， 3
時間分 の 全IC G色素量 を算出し て IC G色素排泄量と
し， それ を投与量 で 除し たも の を工C G色素回収率と し
た
．
ま た， 工C G色素を注入後， そ の 緑色色素が胆汁中
に 出現 す る ま で の 時間 を測定 し， こ れ を色素排泄開始
時間と した．
iり 工CG測定法
採血 した血液 を遠沈く2000回 ハ0分うして 各血 紫 0．5
mlを分離 し， 滅菌生理 食塩水 2．5ml で希釈 して よ く
混和す る． 注入前の 採血血 欒 を同様 に処理 し てブ ラ ン
クと し， Be ckm a n分光光度計 を用 い て 805n m に お け
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る吸光度を測定す る． あら か じ め作製 した検量線 に よ
り血 祭1C G濃度を求め た． さ ら に ， 片対数 グ ラ フ を用
い て経時的な血染 工C G消失曲線 を作図した ． つ ぎに ，
こ の 血祭IC G消失曲線 を解析 し て ， 血 柴と肝 の tw o
c o mpartm e nt syste m を設置す る こ と よ り数式 Ctこ
Ae － K． ． t＋ Be－K2 ． tが 成立 し， 次式
A Kl＋ B K2 KIX K2
A ＋ B a
b 二 くK．十 K2ト くa ＋ hつ
よ り， I C Gpla s m atr a n sfer r ate くa 値， b値， h 胤
を算出 した20I． た だ し，
Ct， t時の I C G血祭濃度i
Kl ， K2，各 fra ctio nに お け る血祭消失率i
A， Kl に お け る理論的な零時 で の 王C G 血祭濃度三
B， E2に お ける理 論的な零時で の1C G血祭濃度ニ
e， 自然対数の底ニ
t， 任 意の 時間で ある ．
E 値 は， 片対数の グラ フ に 3， 5， 7， 10分後の 血
祭1 C G濃度 をプ ロ ッ トし， これ ら4 点の 1 次回帰直線
よ り零時で の 血 祭IC G濃度 ぐCう， 濃 度 の 半減時間
くtlノ21 を求め て， 次式 より算出した ．
tlノ2
IC G Rm ax 値 は， I C G色素 1m glkg と 3 m glkg の
2点負荷法 に よ りそ れぞ れ K借 を求 め， こ れ に各工C G
色素投与量 を乗 じて IC G除去率 を求め， Linew e a v er．
Bu rk2
1りこ従 っ て算出した ．
胆汁 中IC G濃度測定法 は， まず胆汁 0．1 mlに 9．9
mlの 滅 菌蒸留水 を加 え 100倍 に 希釈 し て よ く 混和 し
た後， その 1 mlに 滅菌生理食塩水2 ml を加 え 3 ml の
検体 を作製 した ． そ して王C G色素注入前の 胆汁 を同様
に処 理 して ブ ラ ン ク と し， Be ckm an分光光度計 を用
い て805n m に お け る吸光度 を測定 した． つ い で ， あ ら
か じめ作製 した検量線 に よ り1C G濃度を求 めた ．
m
． 実験成績 の 統計学的検討
統計学的検討 に は u npaired t－te St を用 い て 平均値
の 有意差検定 を行い ， P債が 0．05 以下 の 場合に 有意差
あり と判定 した． な お， 成績 は M e a n士S． E． M ．で表
わ した．
成 績
1 ． 肝重 量 回復率の 推移
40％肝切除後の残存肝重量甲回復率 を みる と， 肝切
除後 1 日目 で 66．1 士0．9％， 3 日目で 74 ■1士2．1％7 日
目 で 90． 7士1．7％と急速 な増加 を示 し， 28日目 に は
99．1 士3．4％と術前値 に復 した く図 3う．
2 ． 血液の生化学的検査成績
肝切 除 後の 各時期に お ける 血液 生化学的検査成績を
表 1 に示 す．
11 血清総蛋白値の 推移
術前値 は5．8士0．1gノdlで あ り， 肝切 除後1 日目で
4 ．9士0，1gノdl と有意 くpく0．0い に減 少し， 3日白ま
で 低値の ま ま推移し た． しか し， その 後は漸増し7日
日 に はほ ぼ術前値に 復 した．
2う 血 清ア ル ブ ミ ン 値の 推 移
術前値 は 2．3士0．1 gノ朗 で あ り， 肝切 除後 1日目で
1 ．9士0．1gノdl と有意 くpく0．05う に 減少 し， 7 日日ま
で低値 の ま ま推移 した ． し か し， そ の 後 は漸増し28日
目に は術前備 に復 した ．
3 J 血清 G O T値の 推移
術前値 は 24 ．0士 1．8単位で あ り， 肝切除後1日目で
360． 士105．7単位 と有意くpく0．0い に 上昇 したが， そ
の 後 は漸減 し28 日目 に は術前値 に 復 した．
射 血 清 G P T値の 推移
全経過 を通 じて G OT 値と ほぼ 同様の 推移を示した
が， 常 に G P T値 ン G O T値 で あ っ た ．
5う 血 清 Al－p値 の 推移
術前値は 4．2士0．6単位 で あ り， 肝切 除後 1 日目で
13． 2士0．6単位， 3 日 日で 27．0士4 ．6単位， 7 日目で
15．4 士1 ．7単位と有意くpく0．01う に 上 昇し たが， 28日
目 に は術前備 に 復 した．
61 血清y－G T P値の 推移
全経過 を通 じて ， 変動 はみ ら れ な か っ た ．
71 血 清総 ビリ ル ビ ン値の 推移
全経過 を通 じて ， 変動は み られ なか っ た ．
8う 血清総 コ レ ス テ ロ ー ル 値の 推移
術前値 は 131．7士7．4m gノdlで あ り ， 肝切 除後1日
目 で 101．7士11 ．2 m g佃 と有意くpく0．05う に低値を示
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Fig．3． C ha nge in re c o v e ry r ate of liv er w e
ight
du ringliv er r eg n e r atio n after40％ hepate cto my
fo rdogs． Ea ch valu e r epre s entsthe m e an士S．E．







肝切 除後の 胆 汁 分泌 能
9 コ ヘ パ プ ラ ス テ ン テ ス ト値 の 推移
術前値は 133－5 士4．7％で あ り， 肝切 除後 1巨l目 で
53． 4 士5．0％と有意 くpく0．0い に 減少 し た． しか し，
その 後は急増し 7 日 目以降 は術前 と ほ ぼ 同値 で あ っ
た．
101 血清総胆汁酸値 の 推移
術前値は 2■5 士0■4 声Mノ1で あ り， 肝切 除後 1 日目 で
21．7士5．8ノJMハ と有意 くpく0．011 に 上 昇 した． しか
し， その 後 は漸減し 28 日 冒に は術前値 に 復し た．
川 血清セ ク レ チ ン 値の 推移
全経過を通 じて ， 変動 はみ られ な か っ た ．
3 ． 肝胆汁量 お よ び胆汁の 生 化学的検査成績
1 フ肝胆汁量 の 推移
体重当 た り肝 胆 汁量 の 術前値 は 6．88士0．30ノル
ノ
529
minlkg で あ り， 肝切 除後 1Ej目 に は5．45士0，40pIJ
，
minl kg と減少 した が ， 3日 目 に はす で に 術前値 に 復
した．一一疇 方， 肝重量 当た り肝胆汁量の 術前値は 23．79士
0－96FLlノminl100gliv erで あ るが ， 肝切 除後 1 日目よ
り 27■87 士1．95JLllminl100gliv e rと有意くpく0．051
に 増加 し， 7 日目 まで 高値 を維持 した． しか し， 28 日
目に は術前値 に 復 した く表2， 図4う．
2 う胆汁の pH 値 の 推移
術前値 は 8． 19士0 ．03で あ り ， 肝切 除後 1 日 目 で
8．33 士0． 5 と有意くpく0．05うに 上 昇 した ． その 後 も 3
日目で 8．28士0．05， 7 日 目で 8．26士0．05 と有意差 を
認め な い も の の 高値を示 した く表4， 図5つ．
31 胆 汁の 浸透圧値 の 推移
術前値 は 296士 4 m Os mハ で あ り， 肝切 除後 1 日目
Tablel． Cha一一geS in ser川一一lっiuchp mical co mp川一e ntSdurillglh，eT
－
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Ea ch v alu e r epr e se ntsthe m e a n土S．E．M ． FkzIrt，Sin f，n 7t，n批 正 indic ate the n u mber of dogs studied at
e achinte r v al． 綽
1
Significantly differ e ntfr o mthe v alu e atpr e－OPeration． pく0，05こ 幸 水． signi丘c a ntlydiffer e nt
the v alu e at v alu e at pre－OPeratio nl Pく0．0 1． Pr e－ Ope， Pre－ OPeratio nこ T ． o rT， ， tOta－I H．P－T． ， hepaplastintestこ T．B ．A． ， tOtalbile a cids．
Table2． Cha ngesin liv er w eight， bile Ro w， bi－e a cid con c e ntr atio n a nd e x cr etin r ate duringliv e r
r egen er atioTl afte r4 0％ hepate cto myin dogs
Tim e after 光 認 詣 Bile Ro w r ate c 。誓忠霊。n e X慧霊te
hepatecto my






3 days m 74．1士2 ．1








23．79士0 ．96 36．5士1 ．7 270．7士43 ．5 930 ．3士109．8















4 土3． ア 234 ．2士36．9 922 ．9士152．5
22
．
08士1 ．72 39．6士4 ．1 253．6士26．5 854 ．8士118．6
Ea ch v alu e repres e ntsthe m e a n士S．E．M ． Fku 柁Sin pare nthesisindic ate the n u mber of dogs studied at
ea ch inter v al． ヰ 8t ホ ホ， r efte rto Table l．
530 太
で 282士 4 m Os m11， 3 日目で 280士 1 m Os m11， 7 日
目で 281士 4 m Os mハ と 有意 くpく0．0い に 減少 した
が ， 28 日目に は術前値 に 復 した く表4 ， 図 5つ．
車上胆汁中胆汁酸値の 推移
総胆汁酸濃度の推移を み る と ， 術 前値 は 36．5士1．7
メMノml で あ り， 肝切除後 1 日目 に は 18■6士1 ．3声Mノ
ml と有意 仁pく0 川1 に 低値 を示 し た． しか し， その
後 は漸増 し 28 日目 に は術前備 に復 したく表 2， 図6I．
体重 当た り胆汁酸排泄量の推移 をみ ると ， 術前値は
270．7 士43．5nMノminノkg で あ り， 肝 切除後 1 日目 に
は 99．3 士14．5nMlminIkg と有意くpく0．01 に 減少 し
た
．
しか し， その後 は増加 し7 日日 で ほ ぼ術前値 に 復
し た く表2う．
5雪ぎ
肝重量当た り胆汁酸排泄量 の 推移を み る と， 体重当
た り胆 汁酸排泄量の推移と同様の 傾向を示 し， 肝切除
後7 日 目 で術前値 に 復 し た く表 2， 図 6I．
胆汁酸組成 の 推移 をみ る と， 術 前の C A は56．4士
3．5％ で あ り， 肝切除後 1 日日で 87．0士2．5％と有意に
増加 し， 28日目 に は術前値 に 復 した． こ れ に 対して，
D C A の術前値 は 30．5士 2．7％ で あ り， 肝切 除後1日目
で 2．7士1．7％と有意 に 減少 し，28 日目 に は術前値に復
した ． 一 方， C D C A と U D C A は肝切除前後で有意の変
動は み ら れ ず， ま た LCA は 全経過 を通 じて検出され
な か っ た く表 31．
Eり 胆汁中総 コ レ ス テ ロ ー ル 値 の推移
術前値 は2 7．6士2．8m gノdlで あ り， 肝切除後1 日目
で 39．8士3．3m gldlと有意くpく0．051に 高値 を示した
が ， 3 日目以 降は術前 と ほぼ同値で あ っ た く表41．
6コ 胆汁中総 ビリ ル ビ ン値 の推移
0 芯 全経過 を通 じて ， 変動 はみ られ なか っ た く表4う．
む主 7う胆汁中 Na十億の 推移
全経過 を通 じて， 変動 はみ ら れ な か っ た く表4， 図
ヱ盲 7う．
0ゴミ 8I 胆汁中Cl．値の推移
這ミ 術前値 は 79．1士3．1 mEqノ1 で あり， 肝切除後1日目
Fig．4． Cha nge in hepatic bile flo w r ate du ring
liver rege n er atio n afte r40％ hepate cto my for
dogs． Hepatic bile flo w r ate ニ ー
一 書
， JLllminl
kg body w eightニ 0
， 0
， JLI min1100g liv er．
Ea chvalu e repr es e ntsthe m e an士S ． E． M ．in fo u r
to te ndogs． 十 ， Significantlydiffer entfro mthe
v alu e atpre－ Ope ratio n， pく0．05i 十 十 ， Signific a ntly






pr e－ OPe． 1 3 7 2 8
Tim eafte rhepatecto myくdayJ
Fig． 5． Cha nge sin o s m otic pr es s u re a nd pH of
hepatic bile du ringliv er r ege n e r ation afte r40％
hepatecto myfordog． ■
一 書 ， Os m otic pre ss u reニ
0－0 ， pH ． Ea ch v alu e r epr es e ntsthe m e an 士S ．
E． M ．in six tofifte e ndogs． 十8t＋ 十 ， refe rto Fig．
4．
に は 93．0士4．7m Eq11 と有意くpく0．051に 高値を示し
た ． その後 も， 3日 目で 91．4士4 ．2m Eqハ， 7 日目で
87．3 士2．5 m Eqハ と有意差を認 めな い も の の 高値を維
持 し た く表4 ， 図 7I．
9う 胆汁中 H C O言値 の推移
術前値 は 27．5 士1．1 m Eqハ で あ り， 肝切除後1日目
に は 37．6士1．5m Ep11と有意くpく0．01 に 高値を示し
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Fig． 6． C ha nge sin bile a cid c o n c e ntr atio n a nd
e x cr etio n r ate of hepatic bile du ring liver
r egeneratio n after 40％ hepate cto my fo rdogs．
． － ． ， bile a cid c o n c entratio ni O － 0 ，bile acid
excr etion rate ． Ea ch value repr e se ntsthe m ean
士S ． E． M ．in six to fifte e ndogs． 嶺8t十 十， referto
Fig． 4．
肝切除後の 胆汁分泌 能
7 日目で 30．9士0．7m Eq11 くpく0．051 と有意に 高値 を
維持したが， 28日 日 に は術前値に 復 したく表 4， 図 7 1．
4 ． I CG 色素負荷試験成績
1う K値の 推移
術前値は 0．072士0．003miロー




－ 1と 術前値 の 約 50％に ま で 減
少した． しか し， その 後 は 急速に 増加 し7 日目 で術前
値に復した く図8 1．
21IC Gpla s m atr a n sfe r r ate くa 値， b値 ， h値1
の推移
術前 の a 値 は 0－065士0－003m g． tr a n sfer edlm g－
c。ntentlminく以下， 単位省略1， h値 は 0．059士0．003
であり， 肝切 除後 1 日目で い ずれ も術前値の 約50％に
まで減少した ． しか し， その後 は急速 に 増加 し7 日目
で術前備に 復したく図8う． こ れ に 対し て， b値 の 術前
値 は0．0017士0．0003 であ り， 肝 切 除 後 1 日 日 で
0．0005士0．0001 と術前値の 約30％に ま で 減少 した． し
かし， その 後 は漸増す る も その 回復は遅延 し， 28 日目
でも術前値 に 復さ なか っ た ． く図91．
31I C G Rm ax 値の 推移
531
術前値 は 0．4 15士0．016m glkglmin で あ り， 肝切除
後 1 日 目 で 0．104士0．078m gJkgノmin と 術前値 の 約















Pre － OPe ． 1 3 7 2 8
Tjm e afte rllePate CtOm yくdayI
Fig． 7． Cha nge sin bic a rbo n ate くH CO言1， Chlo ride
くCl－1a nd s odiu mくNa＋lc o n c entr atio n of hepatic
biledu ringliv er r eg n e ratio n after40％ hepate c－
to my fo rdogs． 中
一 争




， Na＋ ． Ea ch valu e repres ents the m ean士S．
E． M ． io six to fifte e ndogs． ＋8t 柚 ， r eferto Fig．
4．
Table 3． C ha ngesin bile a cid c o mpo sitio n of hepaticbile du ringliv er reg n e r atio n after40％




C O n C e ntratio n
く声Mノmり
Bile a cidco mpositio nく％I
CA DCA CDCA L CA UDCA
Pre－OPe． く101 36．5士1．7 56．6士3．5 30．5士2．7
1 day く引 18．6士1．3
3 days m 16．3士0．3
7days m 27 ．4士3．7





76．3士4 ．6 綿 16．2士3．6 糊
81．1士5．3
ホヰ 9．4 士5．3．＋
6 1．0士4 ．3 30．5士5．5
13．0士3．8 0 tra c e
9．8土1 ．1 0 tr a ce
7．4 士2 ．3 0 tra ce
9．6土3 ．7 0 tr a ce
8．4土3 ．6 0 tra ce
Each v alu e repr es e nts the m e a n士S．E．M ． 鞄 2 mTSin pa r e nthesisindic ate the n u mbe r of dogs studied at
each inter v al． C A， Cholic a cidこ D C A， de o xycholic a cidiC D C A， Che n ode o xycholic a cidこ L C A，1ithocholic
acid． ホ 8t 料 ， referto Tablel．
Table 4． C ha ngesin hehatic bile c o mpo sition duringliv errege n eratio n after 40％ hepate cto myin dogs
h謡言芸笠 設ヲ霊 C漂箭OlくだXin ぷ訊 くm鎧．， く漂流 pH
Pre－Ope．く1引 36．5 士1．7 27．6士2 ．8 56，2土8 ．tI
lday く61 18．6士1．3綿 39．8士3 ，3＋ 59．0土18．3




28 days m 39．6士4．1 25．5士3．3 54 ．0士2．7
172．2士3．5 79．1士3．1














30．9士0．ア 8．26土0．05 281 土4榊
25 ．6士1．1 8．17土0．04 287士5
Ea ch v alu e repre s entsthe m e a n士S．IL M． Fk附 郁 in par e nthe sisindic atethe n u mbe r ofdogs studied at
e ach inte r v al． Os m． Pr es s． ， O S m Otic pr es su r e．
事 8t 料
，
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Fig． 8． C hange sin pla s m adisap pe a r ance r ateくKナ
a nd pla s m atr a n sfe r r ate くa 8t hン OfIC Gdu ring
liv e r reg neratio n afterhepate cto my fo rdogs．
Do se of l C G inje cted intr v e n o u slyこ1m glkgbody





， h． Ea ch
v alu e repr e se nts the m e an士S． E． M － in fiv e
to
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Fig． 9． C ha nge sin pla s m atr a n sfer r ate くbI a nd
m a xim al re m ov al r ate くRm a xl of IC G during
liver r ege n e ratio n afte r 40％ hepate cto my for
dogs． Do s e of IC G inje cted intraven ou slyニb，
1m glkgbody w eight妄 Rm a x，1 a nd3m glkgbody
w eight． ■ 一 中 ， Rm a xi O － 0 ， b． Ea ch v alu e
repre se nts the m e a n士S． E． M ． in fiv eto eight
dogs． 十鹿 十 王 ， refe rto Fig．4．
の そ の 回復 は 遅延 し， 28日 目で も 術前値 に は復さな
か っ た く図 9う．
4う 胆汁中I C G色素排泄開始時間
術前の 正 常肝 で は， 工C G色素注入後 8．5士0．6分で
そ の 緑色色素 が胆汁中に 出現 した が， 肝切除後3日目
で は 12－6士0．2分 と有意くpく0．011に 延長した． また，
7 日目 で は 9．8士0．4分 と有意菱 を認 め な い も のの や
や 延長 し てお り，28日目で ほ ぼ術前値 に 復 したく表5I．
51 時間当た りの 胆汁中1 C G色素排泄量 お よ び回収
率
























T im e af te rtC Ginje ctio nくmin utel
Fig．10． Change s in ICG volu m e re c o v e red in
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min uteinte，V alsfo r3 ho u rs afterIC G inje ctio n． Ea ch v alu e r epre s e nts the m e an 士 S．E．M 一 鞠 uresin
pa re nthesisindic atethe n u mber ofdogs studied at e a ch inter v al．
事 8t 綿 ， r efe rto Table l．
肝切除後の 胆汁分泌能
30旬 45分で 最高に 達し ， 以 後漸減 した． 工C G色素回収
率は1 時間値 34－7士2．5％， 2時間値 69．6士4．4％， 3
時間値82．6士7－4％ で あ っ た く表5， 図 抽 ．
肝切 除後3 日目 では ， 時間当た り工C G色素排泄量の
最大値は正常肝に 比 べ 低値 で あり， しか も最大値に 達
するま での 時間は 45旬 60分と延 長 した． 工C G色素回
収率で も 1 時間値 20－2士1．5％， 2 時 間値 48t9士
1，3％， 3時間値 66．7士0．6％と， い ずれ も 有意 くpく
0，01いこ減少した く表 5 ， 図 抽 ．
肝切除後7 日目で は， 時間当た り工C G色素排泄量 の
最大値は正 常肝に 比 べ 低値で あ っ た が， 最大値 に 達す
るまでの 時間は 30へ 45分と 回復 した． しか し， IC G色
素回収率で は 1 時間値 29．2士1 ．3％， 2時間値 56．9士
1．3 ％くpく0 ．0引， 3時間値 72．7士1．3％くpく0－05うと ，
正常肝に比 べ 有意に 低値 を示 した く表 5， 図 10う．
肝切除後28 日目で は， 時間当た り工C G色素排泄量
の最大値およ びIC G色素回収率は， と も に 正 常肝 とは
有意差を認め な い も の の ， や や低値を示 した く表 5，
図101．
考 察
従来より， 肝切除後の 胆汁組成の 推移 に つ い て は あ
る程度の知 見が得ら れ て い る2ト41． しか し， 胆汁の 生
成 ． 排泄機構に 関 しての 知識が乏 しく， この 分野 の 研
究は未開拓の ま ま残され て い た． 最近， 胆汁生成 を中
心とした物質の 肝細胞内摂取， 肝細胞内移送お よ び毛
細胆管内排泄の 機構に 関 する研究が盛ん と な り， 多く
の知見が得られ る に 至 っ た ． こ の ため， 肝切除後の胆
汁分泌能に 関す る研究報告が散見さ れ る よう に な っ て
きた5卜8I
さて， 胆汁生成機構 に 関す る研究の 目覚 ま しい 発展
の原動力の 1 つ に ， エ リ ス リ ト ー ル や マ ニ ト ー ル を用
い たクリア ラ ン ス 法に よ る毛細胆管胆汁量測定法の 確
立があげられ る22卜 241． す な わ ち， 毛細胆管胆汁量 を測
定する こと で， 胆汁分泌 を その 生成部位 に よ り肝細胞
から生成され る毛 細胆管胆汁くc a n alicula rbile と，
柵胆管お よ び こ れよ り遠位側胆管か ら 生成 され る細胆
管胆汁 くdu ctula rbileI と に 分 け て論ずる こ とが 可能
とな っ た ． さら に ， 胆汁酸 の 定量 が可能と な っ た 結果，
毛細胆管汁に は胆汁中胆汁酸排泄量 の 増加 に 比 例 して
毛細胆管胆汁量の 増加す る分 画 く胆汁酸依存性胆汁分
酎 と， 胆汁酸に 依存 しな い 分 画 く胆汁酸非依存性胆
汁分酎 とが 存在 する こ とが 明 ら か に さ れ た25ト 28I
胆汁酸依存性毛細胆管胆汁の 生成機序と し て は ， 胆
汁酸の 能動輸送に 伴う胆汁 の 浸透圧 を等掛 こも どす た
めの 水の 受動 輸送 くい わ ゆ る浸透圧利胆つ が主 因と考
えられて い る ． しか し， 胆汁中に 存在す る胆汁酸の ほ
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と ん どは ミ セ ル を作 るた め 実際 に はイ オ ン と して は存
在せ ず ， む し ろ胆汁酸の c o u nter c atio nと して 同時に
移動 す る Na＋イ オ ン に よ る浸透圧利胆の 重要性 が指
摘され て い る2 9ト3 21． 一 方 ， 胆汁酸非依存性毛細胆管胆
汁の生成機序と して は， 毛細胆管側肝細胞膜に 豊富 に
存在す る Na＋ － K＋ － A de n o sin e tripho sphata se くNa＋ －
K十 ．A T Pa s el に よ る Na＋イ オ ン の 能動輸送 に伴 う 水
の 受動輸送が 主 因と考 え られ てい る2相 即
著者は ， 上 述 した胆汁生成機構 に 関す る こ れ まで の
知見をも と に ， 40％肝切除犬 を作製 して再生肝 に お け
る胆汁中の 胆汁酸や主要電解質の 分析を行い ， 肝切除
後の 胆汁分泌能の 回復過程を胆汁生成機構の面か ら検
討し た． また ， 同時に 再生肝に お ける1 C G色素移送の
動態 を解析 し， そ の 回復過程 に つ い て も検討した ．
著者の 実験 に お い て， 肝切除後 の 一 般生化学的検査
成績の推移 を み る と， 従来の 報告 と ほぼ 一 致 し て い
る33ト 3 引． な お， 本実験で得 られ た成績は， い ずれ も手
術侵襲 を含め た成績と い える． そ こ で， 著者は手術侵
襲の 影響を知 るた め， 単開腹の み を施行 して， 術後 3
日目 に お け る血 清お よ び胆汁の生化学的検査， 工C G色
素負荷試験 を行っ た． そ の結果， 測定値の い ずれ もが
術前値 と有意差を認め な い と の 結果を得た． した が っ
て ， 肝切 除後3 日目以 降の 成績 は手術便襲の影響 はな
く， か つ 肝切除後の病態 を反映して い るも の と判断し
てい る
．
以 下， 本研 究を 2 つ の 観点か ら考察を加え る．
王
． 再 生 肝 に お け る月旦汁 分 泌能の 回復過 程 に つ tlて
さ て， 正 常肝 で あれ ば， 肝切除後早期よ り残存肝 に
再生 現象が み られ る こ と はよ く知 られ た事実で あ る．
犬 や ラ ッ ト を用 い て 70％肝切除 を行う と， 犬 で は 6
ル 8過， ラ ッ トで は2 へ 4 週で 残存肝 はも との 重畳 に
復す る と い われ て い る1ほ6即I
． 著者の 40％肝切除犬 で
も， 1週間で も との 重量 の 約90％， 4週間で 100％の
回復が得ら れ た． ま た， 肝切 除後の 残存肝 で は早期 よ
り胆 汁分 泌 量 が 回復す る こ と も知 られ てお り2朋 郎 ， 著
者の 実験成績 で も同様 の 傾向が み られ た． とく に ， 肝
重 量 当た りの 肝胆 汁量で は， 肝切 除後 1 日日よ り術前
値 を上回 る 分泌量 を認 めた こ と よ り， 肝切 除後早期 に
は胆汁分泌能 が克進 して い る と い える
．
一 方， 肝切 除後早 期の 胆汁酸代謝に つ い て， 胆汁中
胆汁酸排泄量 の 減少 くただ し， 胆汁酸組成比 で は コ ー
ル 酸 が優位と な る1， 血 中総胆汁酸値の 上 昇， 尿中胆汁
酸排泄量 の 増加が み られ た と の 報告が あ る71． こ の 場
合， 血 中総胆汁酸借上昇の 主因は胆汁酸の 肝細胞内摂
取能の 低下に よ るも の で あ り， その 結果， 尿中 へ の 胆
汁酸排泄量 が増加す る と考え られ て い る ． 著者の 実験
成績 で も ， 肝切除後 1 日目に は体重 お よ び肝重量当た
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り の 胆汁中胆汁酸排泄量 はい ず れ も有意に 減少 し， 血
中総胆汁酸倦も有意 に 上 昇した ．
こ のよ う に ， 肝切除後の 再生 肝 で の 肝胆汁量 と胆汁
中腹汁酸排泄量の推移を み る と， 肝切 除後早期に は胆
汁中胆汁酸排泄量が減少 して い る に も 抱らず， 肝胆汁
量は ほ ぼ術前値の レ ベ ル に ま で 回復 して い る の が わ か
る． こ の 現象に 対 して， Ue sugiら51は胆汁酸排泄量を
横軸 に ， 肝胆汁量 を縦軸 に プ ロ ッ トした場合， 肝切 除
後早期で は その 回帰直線 の勾配が術前債に 比 べ 大き く
な る こ と， さ らに 胆汁酸排泄量零を外挿 した場合の 肝
胆汁量 くy切 削 は肝切除後 に 減少す る こ と を指摘 し，
肝切除後早期の胆汁分泌量増加 は胆汁酸非依存性胆汁
分画に よ るも ので は なく ， 胆汁酸の 単位排泄当た りの
胆汁生成量 く利胆効率つ が肝切除後 で 大きく な る ため
で あ ろう と推論 して い る． こ の利胆効率の 差 に 伴う胆
汁量増加現象は， 胆汁 中胆汁酸濃度が臨界 ミ セ ル 化濃
度 瑚 以 下に 減少 した場合 や， 胆汁中で ミ セ ル を作 り難
い 胆汁酸が出現した 場合 に み られ る
4 01
．
こ れ は， ミセ ル
を形成 しな い で解離 した胆汁酸が胆汁中で イ オ ン と し
て 存在 し， そ の 結果， 浸透圧 へ の 貢献度が高く な るた
めで あ ろう と理 解さ れ てい る ． し か し， 肝切 除後早期
の胆汁酸濃度は減少す る もの の ， 決 して 臨界 ミ セ ル 化
膿度以下 に は な らな い し5榊I， ま た著者の ガ ス ク ロ マ ト
グラ フ ィ ー 法 に よる 胆汁酸組成の分析結果か らで も，
肝切除 に伴い 胆汁中で ミ セ ル を作 り難い 胆汁酸が急速
に 増加 した と は考 え に く い ． こ の こ と よ り， 肝切除後
早期の胆汁分泌量の 増加現象を胆汁酸の利胆効率 の 差
で も っ て説明 する に は無理 が あ る と思わ れた ．
い ずれ に して も ， 著者の 実験成績 をみ る と， 肝切 除
後早期に は い 胆汁中胆汁酸排泄量が減少した こ と，
2H 胆汁酸の c o u nter c atio nと して 同時に 移動 し， ま
た Na＋ ．K＋ －A T Pa seに よ っ て も く み 出さ れ る Na＋イ
オ ン の 胆汁中濃度の増加が み られ な か っ た こ と， 3ラ
胆汁浸透圧が有意に 低下 した こ と， は明 らか で ある．
したが っ て， 胆汁酸依存性胆汁分泌 は胆汁量増加 を左
右す る まで に は至 っ て い な い もの と 考え られ た ．
さ て， 細胆管は胆汁分泌機能 と同時に 水や 電解質 な
どの再吸 収を営む機能 を有 し， 毛 細胆管胆汁 を修飾 し
て肝胆汁 を作 る とい われ て い る． こ の 細胆管 で は， セ
ク レ チ ン 刺激に より胆汁分泌能が冗進 して胆汁量が増
加す る くセ ク レ チ ン利胆1 こ とが 知 られ てい る4
1卜4 41
これ は， 胆汁酸 に よ る浸透圧利胆 は エ リ ス リ ト
ー ル や
マ ニ ト ー ル の ク リア ラ ン ス 値 く毛細胆管胆汁量， を増
加 させ るが， セ ク レ チ ン に よ る利胆 で は両物質の ク リ
ア ラ ン ス 値 に は変動が み られ な い と の実験結果 に 基 づ
く もの で ある22I 弼． こ のセ ク レ チ ン 利胆時に は， 胆汁中
へ H C O言， C ト， N a
＋な どの 電解質排泄が増加 し， と り
田
わ け H C O言濃度の 上昇が 特徴的 で あ る の に比 べ ， 胆汁
酸や ど リル ビ ン濃度は胆 汁量 増加 に 伴う相対的希釈に
よ り低値 を示 す と い わ れ る．
と こ ろ で ， セ ク レ チ ン の 利胆 反応 に 類似 した現象は，
胆管拡張例や閉塞性黄痘 に 胆道感染が加わ っ た場合，
さ らに は閉塞性貴疫の 解除後 に も し ば しば み られるこ
と が 報告さ れ て い る45ト 欄 ． Preisig ら4 51は ， 胆汁流量と
胆汁中総胆汁酸排泄量 の 回帰直線 が黄痘患者 け なわ
ち胆 管拡張例1 で は上 方に 平行移動する 事実か ら， 胆
汁酸 に依存 し な い 胆 汁分泌 が黄痘患者 で 増加すると結
論 し， そ の 上 さ ら に 胆汁中 H C O盲や C 卜の 排泄量が増
加す る こ と か ら， 細胆管 レ ベ ル で の 胆汁分 泌が克進す
るた めと推論 して い る ． 著者の 実験成績 に お い ても，
肝切除後早期 の胆汁量増加時に は胆 汁中胆汁酸排泄量
お よ び胆汁酸濃度は減少 し たが ， 胆 汁中 H C O言とC卜
の排泄量お よ び濃度は有意 に増加 した ． また， 胆汁中
胆汁酸排泄量 が術前値 に 復 した肝切除後7 日目でも，
胆汁 中胆汁酸濃度 は胆 汁量 増加に 伴う 相対的希釈のた
め低値 を示 して い た ． こ れ らの 成績 は， セ ク レ チンに
よ る利胆反応と極 めて 類似 し てい る． した が っ て， 著
者 は Preisig ら4 51の 推論と 同様， 肝切 除後 早期の胆汁
分泌 量 を左右す る 因子 は， 主 と して細胆管 レ ベ ル での
胆汁分泌完進 によ る もの で あ ろう と の 結論に達した．
し か も ， こ の 胆汁分泌克進は肝重 量 回復 け なわち形
態的肝再生コ の 推移 に ほぼ 一 致 して み られ た ことが注
目 され る． た だ し， こ の 結論を さ らに 直接的に証明す
る に は， エ リ ス リ ト ー ル や マ ニ ト ー ル の クリ アラ ンス
値 を測定す べ き こ と は い う まで も ない ．
こ の よう に ， 肝切 除後早期の 胆 汁分泌量 増加の鹿田
を細胆管 レ ベ ル で の 胆 汁分泌能冗進 に 求 める こ とはで
き た が， つ ぎに ， その 刺激因子 が 一 体何で ある かが問
題 と な る． こ れ ま で に ， セ ク レ チ ン と類似 の利胆作用
をも つ も と と して ， コ レ シ ス ト キ ニ ン ー パ ンク レ オザ
イ ミ ン5 0ほい， セ ル レ イ ン
5り
， ガ ス ト リ ン
5り5 21
， V aSO－
a ctiv einte stin alpeptide
5 31
， グル カ ゴ ン5 4梗 ど種々の
消化管ホ ル モ ン が知 られ て お り， こ れ ら は食物摂取刺
激時 に観察 され る細胆管胆汁の 分 泌 冗進 に 重要な役割
を演 じて い る こ と が指摘さ れ て い る引封5引 ． この ほか， プ
ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン E2に も セ ク レ チ ン と類似した利
胆作用 を有す る こ と が 実験的に 証明 さ れ て お り
57，
， 利




の プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン E2は肝切 除後の 肝再生の引
き 金物質の 1 つ と して も注目さ れ て お り6 0 卜
621
， 肝切除
後の 再生肝で の 胆汁分泌を論ずる う え で 非常に 興味あ
る 物質で あ る．
著者の 今 回の 実験成績か ら で は， 末梢血液中の セク
レ チ ン濃度 は肝切除前後で有意差は み られ なか っ た－
肝切除後の 胆汁分泌能
ただし， 門脈血 中の セ ク レ チ ン 濃度の 測定が なさ れ て
い ない の で ， セ ク レ チ ン利胆の 関与の 有無に つ い て は
現在の と こ ろ言及 でき な い ． しか し， 現 時点 で の 著者
の考えを述 べ る と， 肝切 除後の 肝再生 に 関与 する と い
われる プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン E2や グ ル カ ゴ ン は も と
より， 上述し た種 々 の 消化管 ホ ル モ ン な ど複数の 因子
が複雑に 絡み合 っ て紳胆管 レ ベ ル に 作用 し， 胆汁分泌
冗進を招来す るの で あ ろう と推察し てい る．
工I． 再生 肝 に お け る IC G色素移送能 の 回復過程 に
つ い て
工C G色素は， 静脈 内に 投与され る と， 速や か に肝細
胞内に 取り込 まれ 高率 に胆汁中 へ 排泄さ れ る ため ， 広
く肝磯能検査法の 1つ と して用 い られ て き た． とく に ，
本色素は肝外摂取 お よ び肝外排泄を認めず， 抱合型を
作らず腸肝循環も な い こ と か ら8 3ト 細 ， 肝 の 色素移送 の
解明にも有用 な色素と考 えら れ てい る． 榎本 ら661， 金
井叩 ， 浪久ら 抑 は，工C G色素静注後の 血 額消失曲線 を解
析し， 血襲お よび肝 の tw o co mpa rtm ent syste m を
設置する こ と に よ り， Ct こ Ae．Kl －t＋ Be － K 2 ．t が 成立
し， この式よ り求め た pla s m atr a n sfer rate くa 値，
b値， b値うはI C G色素の 肝細胞内摂取能や肝細胞か
ら毛細胆管内 へ の 排 酬犬態， すな わ ち肝細胞膜の 機能
をよく反映する と報告 して い る． 浅野 ら瑚 や 清水 ら 叩
も， 肝機能障害を有す る症例， と く に 閉塞性黄痘症例
に対し肝の 機能的予備能 の 指標の 1 つ と して pla s m a
tr an sfer r ate の 測定 を行 い ， 障害肝の病態解明 に 役立
ててきた こ と を報告 して い る．
さて， 肝切除後の 残存肝 で は ， 形 態的肝再生に 比 べ
機能的肝再生が遅延 す る こと が よく 知ら れて い る． 著
者の実験成績で も， 機能的肝細胞量 を表 わす と さ れて
いるIC G Rm a x値 く機能的肝再生の 指標1 の 回復 は，
肝重量 く形態的肝再生 の 指標1 の 回復 に 比 べ 遅延 する
という結果 を得て い る． そ こ で， 著者 は肝切 除後 の 機
能的肝再生の 過 程を， 再生 肝 に お け るIC G色素移送能
の面か ら検討した
．
まずK値の 推移を み ると ， 肝切 除後 1 日目に は肝細
胞数の 減少に 伴い 附直も減少し たが， その 後は漸増 し
肝切除後7日目に は術前値に 復 した． こ れ は， 肝重 量
回復率の 推移 とほ ぼ同様 の 傾向を示 した ． す なわ ち，
肝切除後の E値の 推移は再生肝の 肝重 量と よ く相関す
るもの で あ り， こ の 成績 は藤本ら71切 報告と 一 致す る
もの で あ っ た
． ま た， a 値 やh値 に つ い て も K値と ほ
ぼ同様の 推移 を示 して お り， 肝切除後 7 日目に はI C G
色素の類洞側肝細胞膜 で の 摂取能 お よ び毛 細胆管側肝
細胞膜で の 排泄能 は， ほ ぼ術前値の レ ベ ル に まで 回復
したも の と 推察さ れ る
．
こ れ に 対 して ， b 値 は工C G
Rm a x値と同様の 推移 を示 してお り， a 値や h 備に 比
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ベ そ の 回復 は遅延 し， 肝切除後28 日目で も術前値よ り
低値 を示 して い た．
一 九 工C G色素の 胆汁中排泄動態の推移 をみ ると，
肝切除後 7 日目 で はI C G色素 の 胆汁申排泄開始時間
は術前値 に 比 べ 有意差 を認 め な い が や や 延長 し て お
り， また ， 工C G色素の 時間当た り最大排泄量 の減少や
回収率の低下が有意 に認 め られ た ． この こ と は， 工C G
色素の 胆汁中排泄動態か らみ れ ば， 肝切除後 7 日目で
もま だI C G色素 の胆汁中排泄遅延が存在 した こ と に
なる．
と こ ろで ， 前述 した よう に ， 肝切除後7 日目に は胆
汁中胆汁酸排泄量は術前値に 復 して お り， 胆汁酸依存
性胆汁分泌能 は ほぼ 回復 して い る こ とが 予想さ れ る
．
こ の こと よ り， 胆汁酸依存性 を示 す と考え られ て い る
工C G色素 の 毛細胆管内排泄能も7 2I， 肝切除後 7日目 に
はほ ぼ回復 して い る と推察され る． こ れ は， 肝切 除後
7 日目で b値が 術前備 に復 した こ と とも 一 致す る もの
で あ る． した が っ て， 肝切除後7 日目で 1 C G色素 の類
洞側肝細胞膜で の 摂取能お よ び毛細胆管側肝細胞膜 で
の 排泄能が ほ ぼ術前値 の レ ベ ル に 回復 した に も 抱 ら
ず， 時間当た り胆汁中最大排泄量の減少お よび 回収率
の低下が認 め られ た原因と して， 著者は， IC G色素の
肝細胞内で の移送能の 回復遅延が第 一 義で ある と考 え
て い る． また ， b値の 回復遅延は工C G色素の肝細胞内
で の 移送能 の回復遅延 を反映 して い ると も推察で き，
こ の こ と は， b値 の 低下は肝細胞その も の の機能低下
を反 映す る と した佐々 木7封 ， 浅野 瑚 の 実験成績と も 一
致す る も の で あ っ た ．
結 論
著者は， 肝切 除後の 再生肝 に お ける胆汁分泌能 なら
び に 1C G色素移送能の 回復過 程 を知 る目的で ， 40％肝
切除犬 を作製 し， 経時的に 胆汁中の 胆汁酸， どリ ル ビ
ン， 電解質成分な ど， 脱汁組成の 変動に つ い て 検索を
行 い ， ICG 色素の 血 饗消失お よ び胆汁中排泄の 動態を
解析 した． そ の 結果 ， 以下の 成績 を得 た．
1 ． 肝切除後 の 残存肝重 量 の 回復率をみ ると ， 7日
日 で約 90％， 28 日目で 100％の 回復が 得られ た．
2 ． 肝重量 当た りの 肝胆汁量 は， 肝切除後1 日目 よ
り術前値 を上 回る 分泌量 を示 した． また ， 体重 当た り
の 肝胆汁量 は 3 日目に 術前値 に 復 した．
3 ． 末棺血 中セ ク レ チ ン濃度は肝切除後 で 変動 をみ
な か っ た が， 胆汁浸透圧 は肝切 除後 1 日目よ り有意に
低下 し，胆汁 pH 値 は 1 日目よ り有意に 上 昇した． こ の
傾 向は7 日目ま で み られ た． 一 方， 胆汁中 Na＋値 は全
経過 を通 じ て 変動 しな か っ た の に 対 し， H C O言値 と
C 卜値 は肝切除後 1 日目よ り有意 に 上昇 した．
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4 ． 血清総胆汁酸値 は， 肝切 除後 1 日目 で著明 に 上
昇 したが， 以 後漸減 し 28 日目 に は術前値 に復 した． 剛一
方， 胆汁中胆汁酸排泄量 の 推移 をみ る と， 体重お よび
肝重量当た り とも に 有意に 減少 し， 7 日目 で 術前値 に
復 した． しか し， 胆汁酸濃度 は 7 日目で も胆 汁量増加
に 伴う相対的希釈の ため 低値 を示 し た．
5 ． 血 清 ビリ ル ビ ン値 お よ び胆汁中 ビ リ ル ビ ン 値
は， 全経過 を通 じて 変動 はみ られ なか っ た ．
6 ． I C Gに よ る 色素移送能 の 推移 を み る と， IC G
Rm a x傾 く機能的肝再生う の 回 復は ， 肝重 量 く形態的
肝再生1 の 回 復に 比 べ 著 しく 遅延 した． E値， a 値お
よ びh値 は， い ずれ も肝切除後 1 日目 よ り切除量 に ほ
ぼ比 例 して減少 したが ， 7 日目 で術 前値 に復 した． し
か し， b値 の 回復は遅延 し， 28日日で も術前値 よ り低
値 を示 した． 一 方 ， IC G色素の 時間当た り胆汁中最大
排泄量 お よび 回収率は， 肝切除後 7 日目で も術前値 よ
り有意に 低値 を示 した．
以上 よ り，肝胆汁量は肝切除後早期よ り 回復 した が，
そ の胆汁量 を左右す る の は主 と して細胆管レ ベ ル で の
胆汁分泌能冗進に よ る も の で あり， ま た工C G色素移送
能 の面か ら みる と， 1 C G色素の 類洞側肝細胞膜 で の 摂
取能 およ び毛 細胆管側肝細胞膜 で の 排泄能に 比 べ ， 肝
細胞内移送能 の 回復 はか な り 遅延す る こ と が 示 さ れ
た
．
す なわ ち， 肝切除後で は み か け上胆汁分泌能が 回
復 し て い る よう に み え て も， 潜在 的胆汁分泌障害 は
残 っ て い るも の と結論 され た ．
謝 辞
稀を終 る に臨み ， 御指導， 御 校閲 を賜 っ た恩師宮崎 逸夫教
授 に深甚な る謝意 を捧げます． ま た， 終始直接御教 示を戴 い
た金沢大学医療技術短期大 学部の 永 井宅和教 授に 篤く 感謝
の意 を表 しま す．
なお ， 本論文 の要 旨は， 第 26回日本消化器病学会大会く昭
和 59年 10月， 千 葉市Iお よび第 85回日本外科学会総会く昭
和 60年 4 月， 仙 台市I に お い て 発表 し た ．
文 献
り Pa ck， G． T． ， Isla mi， A． E ． ， Hnb ba rd， J． C． 鹿
Brasfield， R ． D． こ Rege n e r atio n ofthehu m a nliv e r
afte r m ajo r hepate cto my． Su rgery， 52， 617－623
く19621．
釘． Kijim a， E ． 二 An e xpe rim e ntal study o n bile
e x cr etio nin rege n e r ated liver． Arch． Jpn． Chir． ，35，
224－252く19661．
3I Leong， G． F． ， Pe ss ot ti， R ． L． 及 Br a u e r， R ．
W ． こ Liv e rfu n ctio nin regen e r atingr atliv e r． CrP O．
C O1loiduptake a nd bileflo w． Am er．J． Physiol．，197，
田
880－886 く195別．
射． Kla a s se n， C－ D． 二 Co mpa ris o n ofthe effects of
tw o－thirds hepate cto my a nd bile du ctligatio no n
hepatic ex cretory fu n ctio n． J－ Pha r ma c ol． Exp．
T be r． ，1 91， 2 5－31く19741．
5ナ Ue sngi， T． ， Bogtl a Cki， J， 及 LeYin e， W ． G．こ
Bilia ry ex c retio n of dr ugsin the rat du ringliver
r egen e ratio n． Bio che m． P ha r m a c ol．， 25， 1187－1193
く19751．
6I 市川博和 ． 山 中功 ニ ． 横田 峻 ． 林 雅遺 ． 樋口
章夫 ． 水本龍 ニ ． 本庄 一 夫 こ 再生 肝に お ける胆汁分泌
機序． 肝臓， 18，128く1977う．
り 深 野 茂こ 肝切 除 ラ ッ トの 胆汁酸代謝に 関する
実験的研究． 神大医紀， 40， 9ト 103く19791，
8I Sa n 22， A ． ， Za m o r a， S ． ， IJOpe Z， M ． A． 及
Estelle r， A ． こ Relativ e cha nge sin bile s e cretio n
du ring r atliv er． Re v． e sp． Fisiol． ，39，455－460く1983L
9I 水野映 ニ ． 仁 科甫啓 ． 北村元仕 こ 血 清総蛋白定量
法の 改良． 臨床病理 ， 19， 427－430 り97り．
101 Do u m a s， B． T． ， W atso n， W ． A． 及 Big gs， H．
G． こ A lbumin sta nda rds a nd the m e a su re m ent of
se r u m albu min with bro m c re s ol gr e en． Clin ． C him ．
Acta， 31，8 7－96く197り．
11 日本消化器病学会肝機能研究会 こ 血 清ト ラ ン ス
ア ミナ ー ゼ 測定標準操作法補遺． 医学 の あ ゆみ ， 69，
577－579く19691．
12ナ 渡 辺 賢誠 ． 津田登 代子 ． 北村元 仕 こ 血清アルカリ
ホ ス フ ァ タ ー ゼ測定法． 臨床病理 ， 15，708－712く19抑 ．
13I Sz a s z， G． ニ Re a ctio n－ r ate m ethod fo ry－gluta，
m yltra n sfe r a se a ctivity in s er u m． Clin ． Chem ． ， 22．
205卜 2055く197軋
14ン Je ndr a s sik， I．． 及 Clegho r n， R． A． ニ Photo．
m etrische Bilir ubinbe stim m u ng． Bio che m．Z． ，2 89．1
－
14く193即．
15I Allain ， C． C． ， Po o n， L． S． ， C han ， C． S． G． ，
R ichm o nd， W ． 及 Fu ， P． C． ニ En zym aticdetermina
．
tion oftotalse r u m chole ste rol． Clin ． Chem ． ，20， 471
－475く19741．
16I Schw a r z， P． ， Be rgm a n n， K ． 鹿 Pa u mgertne r，
G． こ A sim ple m ethod fo rthe e stim ation of bi
lp
a cidsin s e r u m． Clin． C him ． Acta，50， 197－206u97 孔
印 南部勝 司 ． 黒 田博 之 ． 浪久利彦 ． 大 浜 宏文
一 前田
稔 こ Urs ode o xycholic a cidに よ る コ レ ス テ ロ
ー ル 系
胆 石 の 溶解機序 と血清胆汁酸の 定量 分析に つ い て ． R
消病会誌， 75， 1768－1780く197軋
岬 岩渕 仁 寿 こ 各種消化管疾患 に お ける 胆嚢胆汁の
胆汁酸の組成． 日消病会誌， 75，869－881く19781．
肝切除後の 胆汁分泌能
川 斉藤正 行 こ 超徴崖 血 液ガ ス 分析 器 の 日常検査 へ
の利用． 臨床検乱 1， 49－55く19叩 ．
201 Ba rber
－ Riley， G． ， Go etz e e， A■ E． ， Richa rds，
T． G． 鹿 T ho m s o n， J－ Y． こ T he tr a n sfer of
br orns ulphthalein from the pla s m ato the bile in
m an． Clin． Sci． ， 20， 1 4 9－159く19611．
21 Lin e w e a v e r， H． 及 Bu rk， D － こ T hedete r min a．
tion ofe n zym ediss o ciatio n co n sta nts．J． Am ． C he m．
Socり 56， 658－666り9341．
22I Fo rker， E． L． ニ Tw o site s of bilefo r m atio n a s
deter min ed by m an nitol and erythritoIcle a r a n c ein
the guinea pig． J． Clin ． In v est． ，46，1189Ll195く19671．
23I Fo rke r， E． L． こ Bilefo r m atio nin guin e apigs ニ
an alysISWith in e rt s olute s of gr aded m ole cula r
radius． Am ． J． P hysioL 215， 56－62く1968J．
瑚 W he ele r， H． 0 ． ， Ross， E． D． 及 Br adley，S ． E．こ
Can alicula rbile pr odu ctio nindogs． Am ．J． P hysiol． ，
214，866－874く196軋
期 Be rt helot， P ． ， Erlinge r， S． ， D hu m e a u x， D ．
P． 及 Pr ea tlX， A ． ニ M echa nis m of phe n oba rbital－
induc ed hy pe rcholel
．
e Sisin the r at． A m ． J． P hysiol． ，
219，809－813く19701．
狗 Erlinge r， S． ， D hu m e a u x， D． P． ， Be rthelot，
P． 鹿 Du m ont， M ． こ Effe ct ofinhibitors of s odiu m
tr an spo rt o nbile fo n Tlatio nin the r abbit． Am ． J．
Physiol． ，219，416－422く1970ン．
27I W heeler， H ． 0． こ Se c retio n of bile a cidsbythe
liv er a ndtheir r olein thefo r m atio n of hepaticbile．
Arch．Intern． M ed． ， 130， 533r541く1972I．
281 Boye r， J． I， ． 及 Blo o m e r， J． R． こ Ca n alicular
bile se cr etio nin m a n こ Studies utiliz ngthe bilia ry
Cle ar a n c e of亡14Cj－m a n nitol． J． Clin ． In ve st． ， 54，
773－784く19741．
291 Spe rber， I． こ Se cretio n of o rga nic a nio n sin
thefor m atio n of u rin e a nd bile ． Pha r m a c ol． Re vリ
11，109－ 134く19591．
30J Blitz e r， B． l．． 及 Boye r， J． L． ニ Cellula r
m echa nism of bilefo r m atio n． Ga str o e ntelolog y， 82，
346－357く1982ユ．
瑚 木 谷健 一 ニ 胆 汁分泌 機構． 胆 と膵， 1， 1 199－1206
け980I．
32I 木 谷健 一 ． 金 井節子 二 胆 汁分泌機構一新旧 の 概念
の比較と 二 三 の 私見－． 治療 学， 6， 769－776く19 飢1．
33ン 水本龍ニ ． 大 沢 二 郎 こ 肝切 除後 の 長期管理
． 外科
治療， 32， 396－404く19751．
瑚 Ar o n se n
， K． F． 鹿 Ericss o n， B． ニ M etabolic
Changes follo wing partial hepate cto my in dogs．
537
Acta ． C hir． Sc a nd． ， 134， 282－286く19681．
3引 Mo chin aga ， N ． こ Lipid Metabolis min pa rtial－
1y hepatecto miz ed dogs a nd effect of hepatic
Peria rterial n e u r e cto my． Jpn ． J． Su rg． ， 11， 115－123
く198い．
36I Higgin s， G． Il． 也 Ande rs o n， R． M ． 二 Expe ri－




371 Bu che r， N ． L． R． 及 Glin o s， A． D ． 二 T he effe ct
Of age on rege ner atio n ofratliv er． Canc e rRe s． 10，
324－33く19501．
3即 Kla a s se n， C． D． 二 T he effect ofalte red hepatic
fun ctio n o ntheto xicity， plas m adisap pe ara nce a nd
bilia ry e x cr etio n of diethylstilbestrol． To xic ol．
Ap pl． P ha r ma c ol．， 24， 1 42－149く1973I．
39ナ Ca r ey， C． M ． 及 Sm all， D． M ． こ M ic ellefo r m a－
tio n by bile s alts， physic al－Che mic al a nd the r m o－
dyn a mic c o n side r atio n s． Ar ch．Inte rn． M ed． ， 62，608
－615く19631．
401 木 谷 健 一 こ 胆汁酸依存月旦汁と胆汁酸罪依存胆汁．
医学の あ ゆみ ， 108， 275－281く19791．
41I W heele r， H ． 0． 鹿 Ma n cu si－ Unga r o， P． L． 二
Role of biledu ctsdurings e cr etin chole re siindogs．
Am ． J． Piysiol． ，210，1153－1159く19661．
42I Preisig， R． ， Co oper ，Il． L． 及 W he ele r， H ． 0． こ
T he r elatio n ship betw e e nta u ro cholate s e cr etio n
r ate a nd bile pr odu ctio nin the una n e sthetized dog
du ring cholin ergic blo ckade a nd du ring s e c retio n
administr atio n．J． Clin ．In v est． ，41，1152－ 1162く19621．
43I W aitm an ， A ． M ． ， Dyck， W ． P． 鹿 Ja n o wit2Z，
H ． D． 二 Effe ct of s e cr etio n a nd a c eta z ola mide o n
the v olu m e a nd ele ctr olyte c o mpo sition of hepatic
bilein m a n． Gastro e nter olog y，56，56，286－ 294く19691．
44ナ La r se m， J． A． 良 Kra r11p， N ． ニ The effe ct of
S eC r etin o nbilepr odu ctio n，Spla n chn ohepatiche m o－
dyn a mic s a nd liv e rfu nction in c ats． Acta Physiol．
Sc a nd． ， 102，420－424く19781．
4引 Preisig一 ， R． ， Bu che r， H ． ， Stir rLe m a n n， H ． 鹿
Ta uber， J． ニ Postoper ativ e cholere sisfollo w l ngbile
du ct obstru ctio n inm a n． Re v． Fr a n c． Etu c es． Clin
．
etBiolり 14， 1 5 1－158く1969I．
46I Tu r nbe rg， L． A． ， Jo n e s， E． A ． 鹿S he rlo ck，S． こ
Biliary s ec retio nin apatie nt withcystic dilatatio n
Oftheintr ahepatic bilia ry tr ee． Gastr o enterolog y，
54，1155－1161く19681．
47ナ 斉藤信義 ． 吉 田 全 准 こ 術 後胆汁分 泌 の 検 討－
Tibbling法 に よ る m a n nitoI cle a r a n c eの 測定． 医学
538
の あ ゆみ ， 110， 225－228く19791．
4卵 白川 洋 一 ■ 玉 熊正 悦 こ 胆道閉塞解除後 の胆汁分
泌． 医学の あ ゆみ ， 115， 91 ト919く1980I．
49I 岩永昌敬 二 閉塞性黄痘 に 関す る実験的研究． 十全
医会誌， 92， 610－ 625く1983J．
50J ThulirL， L． こ T he choleretic effe ct of pu re
n atu r alchole cystok in in n dogs． Acta Chir． Sc a nd． ，
139， 635
－640く1973I．
51J Jo n e s， R． S． 鹿 Gross m a rL， M ． I． ニ Choler etic
effe cts of chole cystokinin ga strin IIa nd c a elu rein
in the dogs． Am ． J． P hysiol． ， 219， 1014－101 8く1970J．
52I Zate rka ，S． 也 Gr o s畠m a n， M ． I． こ T he effectof
gastrin a nd histamin e o n s e c retion of bile ．
Ga str o e nte rolog y，50， 500
－505く196即，
53I M ak blo扉， G． M ． ， Ya u， W ． M O， Z fa s s， A ． M ． ，
Said， S－ I． 也 Boda n szky， M ． こ Co mpa rativ e effe cts
Of synthetic and n atu r al v a s o a ctiv e inte stinal
peptide o npa n c re atic and bilia ry s e c retio n a nd o n
gluco se a nd in s ulin blo od lev elsin thedog． Sc a nd．J．
Ga str o e ntertolリ 13， 759－765く1 9781．
叫 RtlS Sell， T． R． ， Se a rle， G． L． 鹿 Jo n es， R l．． 二
T he choler etic m e cha nis m s ofsodiu m ta u ro cholate，
S e Cr etina nd glu c ago n． Su rge ry，77， 498－504く1975J．
55ナ Jo n es， R． S． 鹿 Gross ma n， M ．I． こ T he cholere ．
tic respo n seto fe edingin dog． pro c． So c． Exp． Biol，
M ed． ， 132， 70針711く1969I．
56I Str a眉be rg， S． M ． ， IIso n， R． G． ， Simin o vitch，
E ． A ． ， Br e n n er， D． 鹿 Palaheim oIJ． E． ニ An alysis
Of the c o mpo nents of bile flo w in the rhes u s
m o nkey■ Am ． J． P hysiol．， 228， 115－121く1975I．
57I Era r up， N． ， La r s e m， J． A． 皮 M u n ck， A Oこ
Sec r etin －1ike choler etic effe ct ofpr o stagla ndins E．
a nd E2in c ats，J． P hysiol． ， 254， 81 3－820く1976J．
58I H ir 軸 ， J． こ Pr o stagla ndin E2 ． A pote nt
Chole retic dr ugin c o nge nital bilia ry atre sia． 16th
a n n u al Me eting of Pa cific Ass o ciatio n of Pediatric
Su rge o n s． Abstr a cts， p150， Fuku oka ，1983．
59I 岩渕 真 ． 内藤真 一 ． 大沢 義弘 ． 山下 芳朗 ． 松 田
由紀夫 ． 内藤万砂文 ． 松浦恵子 一 八 木 実 こ 利胆剤 の
使用 と術後 の胆汁流出 － プ ロ ス タ グ ラ ン デ ィ ン E2の
利胆効果に つ い て －． 小児外科， 16，80 ト805く19瑚 ．
601 二M iu r a， Y ． 及 Fukui， N ． こ Pleioty pic r espo n se s
Of r egen e r ating liv e r． A dv． En z． Reg． ， 14， 393
－405
く197軋
61I 神崎頼仁 ． 福井紀子 ． 三 浦義彰 二 肝臓 の 再生の
き っ か けに つ い て ． 医学の あ ゆ み ， 108，455－461く19791．
62I Rix o n， R■ H ． 及 W hitfield， J． F． こ An early
mito sis－dete rminl ng e V e ntin rege n e r ating r atliver
a nd its po ssible m ediatio n by pr o stagla ndins or
thr o mbo x a n e■ J． Cel － Physiol■ ， 113，28 ト288く19821．
63I W he ele r， H － 0． ， Cr a nsto n， W ． I． 息 Meltzer
，
J． I． ニ Hepatic uptake a nd bila ry ex c retio n of
indo cya nine gre en inthe dog． Pr o c． So c． Exp． Biol．
Med． ， 99， 1ト14く1 9581．
叫 Cher rick， G ． R ． ， Stein ，S． W ． ， Leevy， C． M ． 及
I hvidso n， C． S． こIndo cya nin egre e n ニO bse rv atio ns
O n its physic al properties， pla s m adec ay a nd
hepatic e xtr a ctio n． J． Clin． In ve st． ， 39， 592－60
く1960I．
6句 Rapapo rt， E． ， Kette r e r， S． G． 及 W iega nd，B．
D ． こ Hepatic cle a r a n c e of in do cya nin egr e n． clin
．
Re s． ，7，2891290く1959I．
叫 榎本 浩昌 ． 井上 幸美雄 ． 増 田武弘 ． 溝 口とく子 一
中沢 幸胤 二1 C G 血中消失曲線 に 関す る研究． 診療と新
薬． 6，1035－1040く1969I．
叩 金井卓也 二 肝 の Indo cya nin egr e e n口C G勝送に
関す る 臨床的研究． 日消会誌， 69， 228－243く1972ラ．
68ナ 浪久利彦 一 相見 義明 ． 南部勝 司 こ ど リ ル ビ ン代謝
お よ び移送． 医学の あ ゆみ ， 鋪 ， 48 小489日 731．
69I 浅野 栄 一 ． 永 川 宅 和 ． 宮崎 逸夫 こ 閉塞性黄痘と
IC Gplas m atra n sfe r r ate s． 日消会誌， 78，235l－2356
く19811．
70I 清 水康 一 ． 浅野 栄 一 ． 東野 義信 ． 佐 久 間 寛． 滝 邦
和 ． 高田道明 ． 倉 知 圃 ． 永 川 宅和 ． 宮崎逸夫 こ工C G
Rm a x，IC Gplasm atr a n sfe r r ate s測定併施症例の検
討． 薬理 と 治療， 10， 69－74く19821．
7リ 藤本隆敏 一 武 田博士 ． 大下 勝 ． 山岡義生 小 沢
和 恵 ． 本庄 一 夫 二 肝I C G摂取機構 の 解析一肝の 機能的
予備力判定の 一 助と して － ． 工C G研究会講演乳 15－21
貢， 第 一 製薬株式会社， 1976．
72I 土 佐征 英 一 小 笠 原 孟史 ． 勝 馬 芳徳 ． 堀 土雅秀 ． 上
田 敬 ． 岡上 武 ． 奥野 忠雄 ． 瀧野辰 郎 二王C Gの 肝摂
取， 排 掛こ及 ぼす 胆汁酸の 影響一肝小葉レ ベ ル で の検
討－． 肝臓， 25， 742－748く19841．
73I 佐 々 木 紘昭 こ 閉塞性黄痘 に 関す る 実験的研究－
と く に， 肝細胞機能障害 を中心 と して－． 十全医会誌，
87， 1－17く19 7乳
74I 浅野栄 一 二 閉塞性黄痘 に 関す る 実験的研究一黄
痘遷延因子 の 追求， と く に 胆道感熱こ つ い て－． 十全
医会誌， 87， 49 ト517く197即．
肝切除後の 胆汁分泌能 539
Experim ental Study o nthe Rec o very Pro cess of Bile Excr etio n and Indo cyanin eGree n
TranspOrtduring Live rRegeneratio n after PartialHepatecto my Tets u o．O hta， Departm entof
Surgeryく叫， Scho olof Medicine， Ka n az a w aUniversity， Ka n aza w a， 920 p J－ Juze nMed． Soc． ， 94，
52 5－ 5 39く19851
Key wordsこhepetectomy， 1iver rege n eratio n， bile e x cretio n， b ne acid， indocya nin e
gree ntra nsport
A bstract
T he pre s e nt Study w as pu rs u ed to e x a min ethe r e c o v e ry pr o c e ss of bile e x c r etio n a nd indo －
cyanin egr e e nくICGJtr a n sport du ringliv er r ege n e r atio n afte rpa rtial hepate cto my． Fo rty per
c e nt hepate cto my w as c a rried o ut o n m o ngrel dogs w eighting l O to 1 3 kg． On thelst，3rd， 7th，
a nd 28th days afte rhepate cto my，t he b ile flo w a nd che mic al c o mpo sitio n ofhepatic b ile w e r e
e x amin ed． Fu rthe r m o r e， I C G te st w a sdo n e at e a ch inte rv al． T he bile flo w rate per u nitbody
w eightslightly de c r e a s ed o n the lst day a nd rapidly r etu r n ed to pre oper ativ elev el o nthe 3rd
day， While t he bile flo w r ate pe r u nit live r w eightin c rea s ed signific a ntly o n the lst day a nd
re m ain ed hightill t he 7t h day． T he o s m otic pr e ss u re of bile de c r e ased a nd the pH of bilete nded
to be alkalin efo rthe first 7 days afte rhepate cto my． A m o ng the cha ngesin ele ctr olytes ofbile
the s odiu mio n c o n c e ntratio n sho w ed n o ap pre ciable cha nges at e a ch inte rv al， W hile the bic a r－
bo n ate a nd chloride io n c o nc e ntr atio n sho w ed a m oder atein c r e m e nt fo rthe first 7 days afte r
hepatecto rny ． T he total bile a ci dc o n c e ntr atio nin se ru min cr e ased signific a ntly o nthe lst day
and retu r n ed to pr e ope rativ ele v el o nthe 28th day ．In co ntrast， the bilia ry acide x c r etio n r ate
de cr ea s ed signific a ntly o nthelst daybut r apid lyr etu r n ed to pr eope r ative lev el o nthe 7 th day．
T he bile a cidc o n c e ntr atio nin b 皿e o nthe 7t h day， ho w e v e r， Sho w ed alo w e rle v elthan that at
Pr e OPe ratio n du eto r elativ e dilutio n of the in cr e as ed bile flow ． T he K －Valu e r eprese ntingthe
Plas m edisap pe ar n c e r ate of I C G， the a－ V alu e repr e s e ntingthetr a n sfe r r ate of IC G from pla s m ato
liv er a nd t he h－V alu e reper s e nting t he tr a nsfe r of I C G fro mliver to b ile de c r e a s ed n e a rly in
Pr OPO rtio nto lo ss of liv e r m ass o nt helst day a nd r etu r n edto preope r ativ ele v el o nthe7 th day．
T he b－V alu e r epre se ntingt he r ate of I C G fr o mliv e rto pla s m a a nd the Rm ax － V alue r epre s e nting
the m a xim al r e m o v al rate of IC Gals o de c re as ed o nt he lst day a nd the r e afte rgradu ally in －
Cre aS ed
，
but didn ot r etu rn to pr e ope r ativ ele v el e v e n o nt he 2 8th day． T he m a xim alex cr etio n
rate a nd re c o v e ry v olu m e of I CG in bile o nthe 7th day sho w ed a lo w e rle v el tha n tho s e at
Pre OPe ratio n． T hes e r e sults indic ate t hat the bile flo w r ate is r e c o v e red in the e a rly pe riod
m ainly du eto t he in c re m e nt of du ctula r bile fr a ctio n， a nd t hat the r e c o v e ry ofintr a c e11ula r
tra n spo rt of IC Gafte rhepate cto m yisfairly delayed c o mpaired with thatof hepatic uptake a nd
biliary e x cr etio n of I C G． Fr o rnthe abo v e， it is s ugge sted that alate nt d istu rba n c e of bile
ex cr etion sti11r e m ain s eve n att he period of ap pa re nt r e c ove ry of the bile flo w r ate afte r
he ate cto my．
